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kadar hemoglobin (hb) 
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ABSTRACT 
 
Background: Iron deficiency anemia ( IDA) is still become a health problem in female adolescents. Iron supplementation only 
as a treatment for IDA still can not reach an optimum results. With that result, there was necessary to developing a strategy for 
iron supplementation, once treatment with glicyne . 
Objective: to describe the effect of glycine supplementation on serum transferrin receptor (sTfR) levels and Hemoglobin (Hb) 
levels in female teenagers with IDA. 
Methods: This study was quasi experimental, pre post test control group design. The population was female teenagers age 12 – 
18 years, Hb < 12 mg/dl, sTfR > 18,4 nmol/L, involving 50 subjects, devided into two groups. The first group was experiment 
group that given the supplement of 60 mg iron and 1 gr glycine a day for 4 weeks. The second group was control group that 
given the supplement of only 60 mg iron a day for 4 weeks. The data were analyzed with bivariate test, paired t test, independent 
t test. 
Results: There was significantly lower decreased of sTfR levels in treatment group 6,923±10,13 nmol/L than control group 
0.809,65±9,076 nmol/L with p=0,008, and significant increased of Hb levels in both treatment group 0,79±1,15 mg/dl and 
control group 0,22±0,48 mg/dl with p=0,03.  
Conclusion: Glycine supplementation for 4 weeks decreased sTfR levels in female teenagers with IDA before controlled by 
vitamin c intake (p=0,04) and after controlled by vitamin c intake variable (p=0,002) and increased Hb levels before controlled 
by vitamin c intake (p=0,02) and after controlled by vitamin c intake variable (p=0,04). 
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ABSTRAK  
 
Latar Belakang: Anemia defisiensi besi (ADB) masih menjadi permasalahan kesehatan bagi remaja putri. Suplementasi besi 
sebagai upaya penanggulangan ADB belum menunjukkan hasil yang optimal, sehingga diperlukan pengembangan suplementasi 
besi, salah satunya dengan glisin.Tujuan: Mendiskripsikan pengaruh suplementasi glisin terhadap kadar sTfR dan kadar Hb 
pada remaja putri anemia defisiensi besi yang disuplementasi besi. Metoda: Penelitian ini merupakan penelitian quasi 
experiment dengan pre-post test control group design. Populasi adalah remaja putri usia 12 – 18 tahun, Hb < 12 mg/dl, sTfR > 
18,4 nmol/L, melibatkan 50 remaja putri yang dibagi menjadi dua kelompok yaitu kelompok perlakuan mendapat suplementasi 
besi 60 mg dan 1 gr glisin tiap hari selama 4 minggu, dan kelompok kontrol mendapat suplementasi besi 60 mg saja tiap hari 
selama 4 minggu. Data yang diteliti meliputi asupan zat gizi, kadar sTfR, kadar Hb. Data dianalisis menggunakan uji bivariat, 
paired t test, independent t test. Hasil: Terjadi penurunan kadar sTfR pada kelompok perlakuan 6,923±10,13 yang berbeda 
secara bermakna dengan kadar sTfR kelompok kontrol 0,809±9,076 (p=0,008). Terjadi peningkatan kadar Hb pada kelompok 
perlakuan 0,79±1,15 yang berbeda secara bermakna dengan peningkatan kadar Hb kelompok kontrol 0,22±0,48 (p=0,03). 
Simpulan: Suplementasi glisin menaikkan kadar Hb remaja putri penderita anemia defisiensi besi (ADB) sebelum dikontrol 
dengan variabel asupan vitamin C (p=0,04) dan sesudah dikontrol asupan vitamin C (p=0,002 ). Suplementasi glisin menaikkan 
kadar sTfR remaja putri penderita anemia defisiensi besi (ADB) sebelum dikontrol dengan variabel asupan vitamin C (p=0,01) 
dan sesudah dikontrol asupan vitamin C (p=0,004 ). 
 
Kata kunci: glisin; besi; anemia defisiensi besi; sTfR; Hb; remaja putri 
 
PENDAHULUAN 
 
Anemia merupakan salah satu masalah gizi 
utama di seluruh dunia, yang terjadi tidak hanya di 
negara-negara yang sedang berkembang, tetapi juga di 
negara maju. Penderita anemia diperkirakan sebanyak 
dua milyar, dengan prevalensi terbanyak di wilayah 
Asia dan Afrika.1 Kurang lebih sebanyak 50% anemia 
disebabkan oleh defisiensi zat besi atau disebut juga 
dengan Anemia DefisiensiBesi (ADB).2 
Remaja putri merupakan kelompok yang 
memiliki resiko tinggi terjadinya ADB. Hal ini 
disebabkan adanya ketidakseimbangan antara asupan 
zat besi dari makanan dengan kebutuhan zat besi yang 
meningkat akibat masa pertumbuhan pesat dan 
menstruasi.3 Permasalahan ini dapat mengakibatkan 
terganggunya proses pertumbuhan, menurunkan 
kecerdasan dan perkembangan mental, menurunkan 
daya tahan tubuh sehingga rawan infeksi. Anemia 
menurunkan kualitas remaja putri dalam masa 
reproduksi untuk mempersiapkan kehamilan dan 
persalinan kelak.4 
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Penggunaan sTfR sebagai indikator ketersediaan 
besi dalam tubuh mempunyai beberapa keuntungan, 
antara lain tidak dipengaruhi oleh adanya infeksi dan 
inflamasi, dapat memberikan informasi ketersediaan 
besi tubuh seperti yang diperoleh dengan pemeriksaan 
aspirasi sumsum tulang dan hanya membutuhkan 
sampel serum yang sedikit, selain itu sTfR merupakan 
indikator yang paling cepat memberikan respon saat 
suplementasi besi dibandingkan indikator yang biasa 
dipakai saat ini.9,10,11. 
Salah satu upaya yang banyak dilakukan untuk 
menanggulangi masalah ADB adalah dengan 
pemberian suplementasi besi oleh karena efektif, 
murah dan aman, tetapi respon terhadap terapi belum 
menunjukkan hasil yang optimal2, oleh karena itu, 
masih perlu dicari pengembangan dari suplementasi 
besi yang lebih efektif dan efisien, dimana pemberian 
glisin sebagai tambahan suplementasi besi diharapkan 
dapat meningkatkan keberhasilan terapi ADB. 
Berdasarkan latar belakang tersebut, maka perlu 
dilakukan penelitian mengenai “Pengaruh 
suplementasi glisin terhadap kadar serum transferrin 
receptor (sTfR) dan kadar Hemoglobin (Hb) pada 
remaja putri ADB yang disuplementasi besi” 
 
BAHAN DAN METODE 
 
Penelitian ini merupakan penelitian eksperimen 
semu (quasi experiment) yang menggunakan 
rancangan pre-post test control group design. 
Penelitian diawali dengan melakukan skrining 
pemeriksaan kadar Hb seluruh remaja putri di panti 
asuhan putri Ar Rodiyah dan panti asuhan Ikhlasul 
Amal Semarang yang memenuhi kriteria inklusi yaitu 
usia 12 – 18 tahun, menderita anemia defisiensi besi 
yang mempunyai kadar Hb < 12 mg/dl dan kadar sTfR 
> 18,4 nmol/L, bersedia berpartisipasi dengan 
menandatangani informed consent, dan kriteria 
eksklusi remaja putri sedang mengalami menstruasi. 
Penelitian menggunakan dua kelompok yaitu 
kelompok perlakuan adalah remaja putri ADB yang 
mendapat suplementasi besi dan glisin, kelompok 
kontrol adalah remaja putri ADB yang mendapat 
suplementasi besi saja. Penelitian ini menggunakan 
besi 60 mg pada kelompok kontrol dan besi 60 mg 
ditambah glisin 1 gram pada kelompok perlakuan. 
Dosis zat besi ditetapkan 60 mg karena review berbagai 
studi dengan dosis 60 mg dapat meningkatkan kadar 
Hb, penelitian oleh Tee et al menunjukkan bahwa 
penggunaan dosis Fe 60 mg dibanding 120 mg dapat 
menurunkan keluhan efek samping dan meningkatkan 
penerimaan suplemen, namun masih memberikan 
efikasi yang sama terhadap peningkatan Hb.59 
Dosis glisin 1 gram sesuai dengan dosis harian 
glisin sehingga diharapkan terjadi perbaikan kadar Hb 
dan sTfR pada remaja yang menderita ADB. 
Pemberian glisin pada suplementasi besi dapat 
meningkatkan kadar Hb karena diabsorpsi lebih baik 
daripada ferrosulfat saja, sehingga ketersediaan hayati 
(bioavailabilitas) di dalam darah menjadi lebih baik.13  
Selanjutnya pada remaja putri tersebut dilakukan 
pengukuran kadar Hb dan kadar sTfR sebelum dan 
setelah pemberian suplementasi besi dan glisin pada 
kelompok perlakuan dan suplementasi besi saja pada 
kelompok kontrol. Metoda pemeriksaan Hb dalam 
penelitian ini menggunakan metode 
cyanmethemoglobin dikarenakan metode ini lebih 
canggih dan lebih akurat dibandingkan dengan metode 
sahli yang  masih  sederhana. Pemeriksaan sTfR 
dilakukan dengan metode Enzyme Linked 
Immunosorbent Assay ( ELISA ) di laboratorium 
GAKI Universitas Diponegoro Semarang. Tabel 1. 
Rata-rata kadar Hb responden. 
 
HASIL 
 
Tabel 1 menunjukkan bahwa rerata kadar Hb di 
awal penelitian lebih rendah dibandingkan dengan 
rerata di akhir penelitian, hal ini terjadi pada dua 
kelompok penelitian. Hasil uji paired t- test pada 
kelompok kontrol dan kelompok perlakuan diperoleh 
kadar Hb sebelum intervensi (pre test) dengan sesudah 
intervensi (post test) menunjukkan nilai p masing- 
masing p= 0,037 dan p= 0,002. Hasil ini dapat 
disimpulkan bahwa ada perbedaan yang signifikan 
kadar Hb pada pengukuran awal dan akhir intervensi 
pada kedua kelompok (p<0,05). 
 
Tabel 1. Kadar Hb Darah 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Kelompok 
Kadar Hb darah (mg/dl) ∆ 
p Awal  
perlakuan (µ±SD) 
Akhir perlakuan 
(µ±SD) 
Perubahan selama  
4 minggu 
Perlakuan 
(n= 25) 
10,71±1,24 11,50±0,96 0,79 0,002* 
Kontrol 
(n= 23) 
11,27±0,36 11,50±0,59 0,22 0,037* 
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Selisih perubahan rerata kadar Hb awal dan akhir 
perlakuan pada kelompok kontrol mengalami 
peningkatan sebesar 0,22 mg/dl lebih rendah 
dibandingkan selisih perubahan rerata kadar Hb awal 
dan akhir pada kelompok perlakuan yang mengalami 
peningkatan sebesar 0,79 mg/dl. Hasil ini menunjukkan 
bahwa pemberian besi dengan dosis 60 mg maupun 
besi 60 mg yang ditambah glisin 1 gram selama empat 
minggu sama - sama memberikan pengaruh dalam 
meningkatkan kadar Hb remaja ADB. 
Perubahan kadar Hb pada kelompok perlakuan 
lebih tinggi dibandingkan kelompok kontrol. Hasil uji 
statistik menunjukkan p = 0,002 sehingga dapat 
disimpulkan bahwa ada perubahan yang signifikan 
antara kadar Hb awal dan akhir. Pemberian 
suplementasi glisin terbukti memberikan hasil yang 
signifikan terhadap kenaikan kadar Hb pada remaja 
putri yang ADB 
Tabel 2 menunjukkan bahwa hasil uji paired t 
test pada kelompok kontrol didapatkan nilai p=0,673 
yang berarti tidak ada perbedaan signifikan rerata kadar 
sTfR sebelum intervensi (pre test) dengan sesudah 
intervensi (post test) pada kelompok kontrol (p>0,05). 
Hasil uji paired t test pada kelompok perlakuan 
didapatkan nilai p=0,002. Hasil ini menunjukkan 
bahwa ada perbedaan yang signifikan kadar sTfR 
sebelum intervensi (pre test) dengan sesudah intervensi 
(post test) pada kelompok perlakuan (p<0,05). 
Hasil penelitian ini membuktikan bahwa 
pemberian suplementasi glisin  memberikan hasil yang 
signifikan terhadap penurunan kadar sTfR pada remaja 
putri yang ADB. Hasil ini menunjukkan bahwa 
pemberian glisin dapat meningkatkan bioavailabilitas 
zat besi. Nilai bioavailabilitas yang tinggi 
menunjukkan nilai cerna yang tinggi karena adanya 
aktifitas mikroorganisme yang mendegradasi senyawa 
makro molekul menjadi bentuk sederhana sehingga 
mudah dicerna dan diserap. 
 
Tabel 2. Rata- rata kadar sTfR selama penelitian 
 
Kelompok 
Kadar sTfR darah (nmol/L) ∆ 
p Awal 
Perlakuan (µ±SD) 
Akhir 
Perlakuan (µ±SD) 
Perubahan selama 
4 minggu 
Perlakuan 
(n= 25) 
35.131,36± 
17.026,44 
28.207,76± 
10.739,51 
-6.923,60 0,002* 
Kontrol 
(n= 23) 
25.131,87± 
7.889,97 
25.941,52± 
5.963,11 
809,65 0,673 
 
 
 
 
PEMBAHASAN 
 
Glisin dapat dibentuk oleh asam amino treonin 
dan serin. Glisin dapat diubah kembali menjadi serin 
pada keadaan lapar. Sintesis hem terjadi melalui 
serangkaian reaksi biokimia. Reaksi ini terjadi di dalam 
mitokondria. Bahan utama sintesis hem adalah glisin 
dan suksinil koenzim A yang berasal dari siklus asam 
sitrat. Reaksi dimulai dengan kondensasi glisin dan 
suksinil ko enzim A. Reaksi ini dipacu oleh 
eritropoetin. Protoporfirin yang terbentuk kemudian 
berikatan dengan besi ferro membentuk hem.35 
Setiap molekul hem bergabung dengan rantai 
globin yang dibuat di poliribosom. Satu tetramer yang 
terdiri dari empat rantai globin, masing-masing dengan 
hemnya membentuk satu molekul hemoglobin, seperti 
yang terlihat pada gambar 1. 
 
 
 
Gambar 1. Sintesis hem oleh glisin32 
 
∆ : selisih rata-rata kadar sTfR akhir perlakuan dan awal perlakuan selama 4 minggu 
p* Uji paired t test (p<0,05), signifikan 
p⌂Uji independent t test (p<0,05), signifikan 
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Pada penelitian yang dilakukan oleh Bovell 
Benjamin didapatkan bahwa pemberian 30 mg/hari 
preparat iron bisglycine diabsorpsi 4 kali lebih efisien 
daripada 120 mg ferrosulfat dan didapatkan perbaikan 
kadar Hb setelah 4 minggu. Penelitian ini menemukan 
bahwa iron bisglycine memiliki ketersediaan hayati 
yang lebih baik daripada ferrosulfat dan preparat ini 
disarankan sebagai fortifikasi diet besi pada kasus 
anemia dan KEP.13 Penelitian oleh Layrisse 
menunjukkan bahwa dengan pemberian iron bisglycine 
37 mg/hari selama 4 minggu pada responden yang 
minum kopi sebanyak 20 g/hari atau teh sebanyak 20 
g/hari, menunjukkan bahwa terdapat perbaikan kadar 
Hb pada kelompok yang diberi iron bisglycine 
dibandingkan kelompok yang hanya diberikan 
ferrosulfat saja,47 sehingga dapat dikatakan dengan 
pemberian ironbisglycine dapat mencegah efek buruk 
fitat dan polifenol yang berpotensi mengganggu 
penyerapan besi. Penelitian suplementasi besi yang 
diberikan bersamaan dengan pemberian glisin yang 
dilakukan oleh Jin pada anak yang anemia selama 4 
minggu menunjukkan terjadinya peningkatan kadar Hb 
dan FEP dibandingkan jika diberikan besi saja.48 Hasil 
yang sama juga didapatkan pada penelitian oleh Santos, 
bahwa dengan suplementasi besi yang diberikan 
bersamaan dengan pemberian glisin pada anak yang 
anemia menunjukkan peningkatan kadar Hb 1,1 g/dl 
dan peningkatan plasma ferritin 12,4 µg/ml 
dibandingkan yang hanya diberikan suplementasi besi 
saja peningkatan kadar Hb 0,9 g/dl dan peningkatan 
plasma ferritin 5,6 µg/ml.49 
Pada penelitian ini, Selisih perubahan kadar Hb 
awal dan akhir perlakuan pada kelompok kontrol 
mengalami peningkatan sebesar 0,22 ±0,48 mg/dl lebih 
rendah dibandingkan rerata perubahan kadar Hb awal 
dan akhir pada kelompok perlakuan yang mengalami 
peningkatan sebesar 0,79 ±1,15 mg/dl. Hasil uji 
statistik antara kedua kelompok yang memiliki varian 
sama menggunakan uji independen t test menunjukkan 
nilai p=0,03. Hasil ini menunjukkan adanya selisih 
perubahan kadar Hb yang bermakna antara kelompok 
kontrol dengan kelompok perlakuan (p<0,05). Hasil ini 
seperti hasil penelitian Jin YS dan Pineda, bahwa 
terjadi peningkatan kadar Hb yang bermakna pada 
kelompok yang diberi besi glisin chelate dibanding 
kelompok yang hanya diberi ferro sulfat. 
Pemberian suplementasi glisin terbukti 
memberikan hasil yang signifikan terhadap kenaikan 
kadar Hb pada remaja putri yang ADB, hasil penelitian 
ini sejalan dengan  hasil penelitian Jin YS dan Pineda, 
bahwa pemberian suplementasi besi glisin chelate 
meningkatkan kadar Hb, plasma ferritin serta 
menurunkan FEP. 48 
Hasil penelitian ini membuktikan bahwa 
pemberian suplementasi glisin  memberikan hasil yang 
signifikan terhadap penurunan kadar sTfR pada remaja 
putri yang ADB. Hasil ini menunjukkan bahwa 
pemberian glisin dapat meningkatkan bioavailabilitas 
zat besi. Nilai bioavailabilitas yang tinggi 
menunjukkan nilai cerna yang tinggi karena adanya 
aktifitas mikroorganisme yang mendegradasi senyawa 
makro molekul menjadi bentuk sederhana sehingga 
mudah dicerna dan diserap. Hal ini sesuai dengan 
Beberapa penelitian sebelumnya yang  menunjukkan 
bahwa preparat iron bisglycine chelate yaitu senyawa 
besi glisin chelate dapat menghasilkan konfigurasi 
cincin heterosiklik ganda yang dapat melindungi besi 
dari faktor penghambat besi dan berbagai interaksi di 
usus halus, sehingga preparat ini memiliki ketersediaan 
hayati dua kali lebih tinggi dibandingkan dengan 
ferrosulfat.14 Glisin merupakan asam amino yang 
terlibat dalam biosintesis Hb. Hb membentuk sekitar 95 
% dari protein intrasel pada eritrosit, sehingga 
pemberian glisin dapat membantu proses produksi 
eritrosit. Glisin juga membentuk antioksidan glutation 
yang dapat mempertahankan besi diet dalam bentuk 
ferro, sehingga absorpsi besi dapat ditingkatkan dan 
ketersediaan hayati besi dalam tubuh dapat 
ditingkatkan. 
 
SIMPULAN 
 
Berdasarkan hasil penelitian ini dapat 
disimpulkan bahwa pemberian suplementasi glisin 
dapat menurunkan kadar sTfR pada remaja putri 
anemia defisiensi besi yang disuplementasi besi, dan 
suplementasi glisin dapat meningkatkan kadar Hb pada 
remaja putri anemia defisiensi besi yang 
disuplementasi besi. 
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